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Поли(АДФ-рибоза)полимераза-1 (PARP-1) является основным членом семейства PARP [1–4].
Большинство известных ингибиторов PARP имитируют никотинамидный субстрат 1 [5]. Конформа-
ционно ограниченные циклические ингибиторы демонстрируют антирасположение амидной связи.
Попытки улучшить сродство ингибиторов PARP к мишени показали необходимость блокировать амид-
ную группу, которая обычно свободно вращается. Необходимость жесткой конфигурации бензамидного
фрагмента привела к разработке субстратов типа замещенных хиназолин-4-онов 2 [6–8], которые
оказались в 10–50 раз более эффективны в качестве ингибиторов.
Кроме этого в литературе также описаны пирроло[1,2-a]хиназолин-5(4H)-оны и пирро-
ло[1,2-a]тиено[2,3-e]пиримидин-4(5H)-оны 3 как субстраты с выраженной ингибирующей актив-
ностью по отношению к PARP-1. Для поиска нового эффективного PARP-ингибитора нами был
предложен потенциально активный каркас тиено[3,2-e]пирроло[1,2-a]пиримидинов 4.
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Будут обсуждаться механизм образования и биологическая активность соединений 4.
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